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内容の要旨及び審査の結果の要旨
脚延長術における末梢神経慢性伸張に関する基礎的研究は少なく，なかでも神経細胞体の変化に注目し
た研究はない．本研究では家兎坐骨神経伸張モデルを用いて，伸張速度に対する後根神経節細胞の反応を
検討した．大腿骨に創外固定器を装着し，１日4.0mｍ（４，１n伸張群），2.0mｍ（２ｍｍ伸張群）および0.8,1,
（Ｏ８ｍｌｎ伸張群）の速度で延長して坐骨神経を３０mm伸張した．坐骨神経の切断群も作製した．軸索が障
害を受けた場合，神経細胞体の核は偏心性に移動する．これは軸索障害に対する修復機転として知られ，
軸索反応と呼ばれている．この軸索反応陽性細胞数の検討では，正常群と１日0.8mm伸張群においては共
にほとんど陽性細胞を認めなかった.切断群の軸索反応陽`性細胞数は切断後3週で23.4±3.7%,８週で13.1
±2.4%に認め，共に有意に高い陽性率を示した．また，切断群の軸索反応陽燭田胞には核膜の強い不整像
を認めた．１日４mln伸張群の軸索反応陽燭BI胞数は，伸張終了後３週では11.3±1.3%と正常群と比べて
有意な増加を認めたが，８週後では２．８±0.6%であり有意差はなかった．このように軸索反応陽協田胞が
有意に増加したことから,１日4.0mlの伸張速度は神経細胞体に負荷をかけていることが明らかとなった．
しかし，８週後には回復傾向を認め，伸張操作により障害を受けた軸索構成蛋白の再合成が順調に行われ
たことが示された．また，４ｍｍｲ申張群の核膜の不整像は切断群と比べて，程度は弱く，出現頻度も少ない
ことから，同じ軸索反応でも伸張群は切断群より軽度な軸索反応しか生じないことがわかった．１日２ｍｍ
伸張群の軸索反応陽燭田胞数は,有意差はないものの増加傾向を示し,一過性神経不動化の状態を反
映しているものと考えた．また，１日0.8IIunの伸張速度は神経細胞体に変化を生じず，神経細胞にほと
んど障害を生じない安全な速度と考えた．神経突起先端の成長円錐の構成蛋白である成長関連蛋白４３
(GAP-43)及び神経突起の伸張を促進する神経ペプチドであるニューロペプタイドーＹ（NPY)の陽性細胞率の
結果は軸索反応と同様の変化を示していた．このGAP-43とＮＰＹの発現と消退は，軸索障害に対する修復
機転の消長を表すものである．本研究から，神経細胞体は伸張速度に応じて軸索障害に対する修復反応を
生じることが判明し，その限界速度は１日2.0mmであることが実証された．以上の研究成果は末梢神経損
傷（外傷，発育障害）の治療の研究を進める上での重要な知見を示したものであり，学位に値すると評価
した．
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